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RESUMO 
A Entomologia Forense é a área que estuda a aplicação dos insetos 
associados às questões médico-legais. A área da Entomologia Forense 
que relaciona o efeito de fármacos em insetos e que influenciam com a 
estimativa do intervalo pós-morte - IPM é conhecida como 
Entomotoxicologia. Chrysomya megacephala é um díptero da família 
Calliphoridae, comumente encontrado em carniça, fezes e lixo urbano, 
muito utilizado nos estudos forenses. Alguns estudos comprovaram 
efeitos diversos de medicamentos no desenvolvimento larval de C. 
megacephala e outros dípteros. Com objetivo de verificar o efeito do 
quimioterápico ciclofosfamida no desenvolvimento das larvas dessa 
espécie de mosca foi estabelecida uma criação do díptero em laboratório 
e, com a segunda geração, foram conduzidos experimentos com 
diferentes concentrações do quimioterápico adicionado à dieta das 
larvas. Foram analisados parâmetros como peso, comprimento, 
sobrevivência e mortalidade das larvas e comprimento e razão sexual 
dos adultos. Os resultados desse experimento sugerem que a 
ciclofosfamida, quando adicionada diretamente à dieta, não demonstra 
efeitos significativos no desenvolvimento de C. megacephala, apesar de 
notado um retardo de 12 horas no desenvolvimento das larvas, quando 
em contato com concentrações mais altas do medicamento. Não 
houveram alterações significativas no crescimento e ganho de peso, 
tampouco na sobrevivência e mortalidade larval e comprimento e razão 
sexual dos adultos. 
Palavras-chave: Entomologia Forense, intervalo pós-morte, 
Entomotoxicologia. 
  
 
 
 
 
ABSTRACT 
Forensic Entomology is the application of insects’ study in medical-
legal investigation. Entomotoxicology is the study of effects of drugs on 
insects which maybe can be important on postmortem interval – PMI 
estimation. Chrysomya megacephala is a dipterous of Calliphoridae 
family, usually found on carrion, faeces and urban waste and widely 
used in forensic studies. Some studies have shown different effects of 
medicines on the larval development of C. megacephala and other flies. 
To verify the effect of chemotherapeutic drug cyclophosphamide in 
development of larvae of this fly, a colony were maintained under 
laboratory conditions experiments were conducted with different 
concentrations of drug in larval diet. Weight, length, survival and larval 
mortality and length and sex ratio of adults were analyzed. The results 
of this experiment suggests that cyclophosphamide, despite notable 
delay of 12 hours of the larvae to reach the pupal stage when in contact 
with higher concentrations of the drug, when added directly into diet, 
did not show significant effects on the development of C. megacephala. 
There were no significant changes in growth and weight of larvae in 
experimental and control groups, neither in survival and larval mortality 
and length and sex ratio of adults. 
Keywords: Forensic Entomology, postmortem interval, 
Entomotoxicology. 
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1 Introdução 
 
A entomologia é o estudo dos insetos e aborda todos os 
aspectos desses artrópodes, como suas relações ecológicas e todas as 
fases de seus ciclos de vida (GOMES, 2010). Muitos insetos têm grande 
importância ecológica como polinizadores de plantas e em cadeias 
alimentares, e alguns grupos podem ser vetores ou causadores de 
doenças para o homem e para os animais domésticos (SMITH, 1986). 
Outra importância do estudo dos artrópodes é sua contribuição 
em investigações médico-legais (THYSSEN, 2000). Após a morte, 
tecidos animais em decomposição são grandes atrativos para os 
artrópodes, considerados muito importantes no processo de ciclagem de 
nutrientes (GOMES, 2010). A fauna associada à corpos em 
decomposição corresponde a aproximadamente 60% de dípteros e 
coleópteros, constituindo organismos de grande importância para as 
ciências forenses (MORETTI et al., 2008). Smith (1986) classificou os 
invertebrados que se aproximam da carcaça em quatro categorias 
ecológicas: espécies onívoras, espécies acidentais, predadores/parasitas 
e espécies necrófagas. As espécies necrófagas constituem a mais 
importante categoria para a estimativa do intervalo pós-morte – IPM 
(SMITH, 1986).   
A entomologia forense estuda a utilização de dados biológicos e 
ecológicos de insetos necrófagos no auxílio de investigações criminais 
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(ESTRADA et al., 2009). Os centros de investigação criminal, como o 
Federal Bureau Investigation (FBI) dos Estados Unidos da América e o 
Instituto de Criminalística do Rio de Janeiro já contam com a ajuda de 
entomologistas, que são os responsáveis pela identificação e coleta de 
informações ecológicas sobre os insetos que utilizam cadáveres como 
alimento (OLIVEIRA-COSTA, 2011).  
A eficiência da utilização de moscas em estudos forenses ocorre 
por que são, na maioria das vezes, as primeiras colonizadoras de um 
organismo em decomposição (AMENDT et al., 2004). As famílias 
Calliphoridae, Sarcophagidae e Muscidae são as mais utilizadas nesses 
estudos, pois são as primeiras que chegam em um cadáver logo após a 
morte (MISE et al., 2007). A atração pela carcaça envolve a ativação 
inicial, orientação e comportamento de pouso, até a ocorrência de 
oviposição (ASHWORTH & WALL, 1994).  
Além da estimativa do IPM, os principais grupos de insetos 
necrófagos, as moscas e os besouros, podem também ser utilizados para 
análises toxicológicas, auxiliando na identificação de drogas ingeridas 
pela pessoa (AMENDT et al., 2004). Foi observado que o 
desenvolvimento das formas imaturas pode ser acelerado ou retardado 
conforme o tipo e quantidade de fármaco ou metabólitos presentes no 
corpo (THYSSEN, 2000).  A área que estuda os efeitos causados por 
essas substâncias no desenvolvimento dos insetos é conhecida como 
entomotoxicologia (INTRONA et al., 2001). 
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1.1 Entomotoxicologia 
Análises de comunidades de insetos encontradas em corpos em 
decomposição, aliadas ao conhecimento de sua ecologia e 
comportamento, podem ser uma ferramenta importante ao estudar uma 
cena de crime (GOFF & LORD, 2000). Por exemplo, estudos realizados 
em larvas necrófagas podem acusar o uso de alguma substância tóxica 
que tenha sido ingerida pela pessoa antes de sua morte, já que essas 
larvas incorporam a substância em seus tecidos durante a alimentação 
em um cadáver (CARVALHO, 2010). Nos cadáveres em estágio de 
decomposição muito avançado, em que não se encontram tecidos ou 
fluídos, como sangue e urina, os insetos funcionam como alternativa 
para a realização de análises toxicológicas (INTRONA et al., 2001), 
pois é comum a presença de larvas ou pupários, mesmo em corpos 
esqueletizados (GOFF & LORD, 2000).  
Tendo em vista que o IPM é estimado levando em consideração 
o período de desenvolvimento das larvas encontradas, um fármaco 
presente no cadáver que interfira nesse período pode levar a uma 
estimativa errônea do IPM (THYSSEN & GRELLA, 2011). Com o 
aumento de casos de mortes relacionadas ao uso de drogas (PEDUZZI, 
2013), os estudos nessa área tornaram-se cada vez mais importantes e 
necessários.  
Já foram realizados estudos sobre o efeito de diversas 
substâncias no desenvolvimento de larvas de moscas, como com 
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testosterona (FERRARI et al., 2008), com Buscopan (OLIVEIRA et al., 
2009), entre tantas outras substâncias. 
Beyer e colaboradores (1980) foram os primeiros a propor a 
análise de substâncias tóxicas em insetos necrófagos. Seus estudos 
mostraram a presença de fenobarbital, um anticonvulsivante, em larvas 
encontradas no cadáver de uma mulher de 22 anos. A partir desse 
trabalho as pesquisas intensificaram-se e os toxicologistas esperavam 
que essa se tornasse uma grande ferramenta para as ciências forenses 
(DAYANANDA & KIRAN, 2013). 
 Nolte e colaboradores (1992) foram os primeiros a encontrar 
indícios de cocaína e benzoilecgonina, principal metabólito da cocaína, 
em larvas de moscas da família Calliphoridae coletadas em um cadáver. 
Os procedimentos analíticos foram feitos através de radioimunoensaio e 
cromatografia gasosa-espectometria de massa (CG-EM). A conclusão a 
que chegaram foi que o homem havia ingerido cocaína poucas horas 
antes de sua morte, pela presença da droga tanto nas larvas quanto em 
amostras de músculo esquelético. 
 Definis-Gojanović e colaboradores (2007) realizaram análises 
toxicológicas em larvas de moscas das famílias Calliphoridae e 
Sarcophagidae, as quais foram coletadas do corpo de um homem de 
meia idade que havia cometido suicídio aproximadamente três semanas 
antes de seu corpo ter sido encontrado. Além das larvas, também foram 
coletadas amostras de tecido e fluídos e os resultados mostraram a 
presença de anfetamina em todas as amostras, além de presença de 
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álcool no sangue. Esses resultados levaram os pesquisadores à 
conclusão de que a morte havia ocorrido pela mistura das duas 
substâncias. Apesar do resultado, as quantidades das substâncias 
encontradas eram baixas e, portanto, não confiáveis para estabelecer 
uma boa correlação sobre a concentração da droga no corpo humano e 
nas larvas que deste se alimentavam. 
Como já comentado, a presença da droga nos cadáveres pode 
afetar a taxa de desenvolvimento das larvas e, portanto, a estimativa do 
IPM (OLIVEIRA et al., 2009). Porém existem certas limitações nos 
estudos entomotoxicológicos, como as interpretações da quantidade de 
drogas acumuladas nos insetos e a falta de conhecimento sobre a sua 
farmacocinética (GOSSELIN et al., 2011). Além disso, ainda não é bem 
conhecido o mecanismo de bioacumulação e eliminação das toxinas 
pelas larvas (CARVALHO, 2011). Apesar dessas limitações, as larvas 
podem desempenhar um importante papel na detecção de drogas e 
resolução de crimes (DEFINIS- GOJANOVIĆ et al., 2007). Não 
existem estudos dos efeitos de quimioterápicos na biologia de moscas 
necrófagas. Considerando o câncer uma doença de grande incidência em 
todo mundo, é fundamental que exista o trabalho da entomotoxicologia 
envolvendo esses fármacos. 
 
1.2 Aspectos da Família Calliphoridae 
Os insetos mais utilizados nos estudos de entomotoxicologia 
são da ordem Diptera, especialmente das famílias Calliphoridae e 
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Sarcophagidae (REZENDE, 2014), pois são os grupos mais frequentes 
em cadáveres (MORETTI et al., 2008). 
A Família Calliphoridae é composta por dípteros de coloração 
metálica azulada ou esverdeada, com reflexos metálicos, de tamanho 
geralmente mediano e são descritas cerca de 40 espécies no Brasil 
(CARVALHO et al., 2012). Essas moscas costumam aproximar-se de 
carcaças através de detecção química por receptores em suas antenas e 
pela visão, procurando por orifícios naturais ou locais em que há alguma 
ferida (BYRD & CASTNER, 2001). Na Região Neotropical, os gêneros 
Chrysomya, Hemilucilia, Lucilia, Cochliomyia e Calliphora são os de 
maior importância forense (OLIVEIRA-COSTA, 2011). 
No presente estudo foram utilizadas larvas da mosca 
Chrysomya megacephala (Fabricius, 1794) (Figura 1). Essa espécie foi 
descrita no Brasil em 1977 (IMBIRIBA et al., 1977; GUIMARÃES et 
al., 1978), é originária da África do Sul e das Ilhas de Madagascar e 
também é bem distribuída nas regiões orientais e australianas (SMITH, 
1986). C. megacephala apresenta grande diversidade ecológica, 
ocupando diversos hábitats (ZUMPT, 1965), o que pode estar 
relacionado a sua grande tolerância às variações de temperatura, um dos 
motivos pelos quais é encontrada abundantemente em regiões tropicais e 
subtropicais (BAUMGARTNER & GREENBERG, 1984).  
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Figura 1. Adulto de Chrysomya megacephala. 
 
Fonte: modificado de sampest.com. Disponível em: 
<http://sampest.com/flies.html>. Acesso em: 6 nov. 2015. 
Adultos de C. megacephala são comumente encontrados 
próximos às habitações humanas e locais em que há carne ao ar livre e 
são fortemente atraídas por carniça (SMITH, 1986). Seu ciclo de vida, 
de ovo até adulto (Figura 2), costuma durar de 6 a 12 dias, sendo que as 
larvas de terceiro estádio costumam ter um comportamento de 
alimentação voraz para consumir o alimento antes de seus competidores 
(RABÊLO, 2010). 
A escolha dessa espécie baseou-se no primeiro trabalho de 
investigação de fauna necrófaga realizado no Município de 
Florianópolis, Santa Catarina, em que se utilizou a carcaça de um suíno 
como atrativo, o qual indicou a C. megacephala como uma das espécies 
mais frequentes (JUK, 2013). Além disso, em um estudo feito por 
Panigalli (2013) em Santa Catarina, C. megacephala destacou-se devido 
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ao número de indivíduos coletados em associação à carcaça de suíno, 
corroborando ser potencial indicadora forense. 
Figura 2. Desenvolvimento de califorídeos: ovo até adulto. 
 
Fonte: modificada de CATTS & HASKELL, 1990 por RÂBELO, 2010. 
1.3 Utilização do quimioterápico ciclofosfamida 
Segundo o Instituto Nacional de Câncer (INCA), o câncer é a 
segunda causa de morte no Brasil e a estimativa para 2015 aponta para a 
ocorrência de aproximadamente 576 mil novos caso (INCA, 2014). A 
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Organização Mundial da Saúde estimou que, no ano de 2030, podem-se 
esperar 27 milhões de casos incidentes de câncer e 17 milhões de mortes 
causadas pela doença (ONCOGUIA, 2015). 
O câncer tornou-se um problema de saúde pública mundial, seu 
tratamento através da quimioterapia envolve o uso de substâncias 
citotóxicas, administradas geralmente por via sistêmica (SAWADA et 
al., 2009). Não há registros de trabalhos que analisem a bioacumulação 
de metabólitos de quimioterápicos em insetos. Sendo o câncer uma 
doença largamente distribuída, não seria incomum o contato de 
artrópodes com cadáveres de pessoas que tenham algum acúmulo de 
subprodutos de medicamentos quimioterápicos, o que justifica a 
importância de conhecer o desenvolvimento de larvas de moscas 
necrófagas na presença dessas substâncias. 
Dentre os agentes antineoplásicos mais empregados no 
tratamento do câncer incluem-se os alquilantes, esses medicamentos têm 
como principal alvo o ciclo celular, interrompendo importantes etapas 
da proliferação celular (FERDINANDI & FERREIRA, 2009), sendo a 
ciclofosfamida uma das principais drogas desse grupo (INCA, 2008).  
A ciclofosfamida é uma mostarda nitrogenada que tem sido 
usada no tratamento de diversos tipos de câncer (GARCIA et al., 2004), 
todavia pode ser usada como agente imunossupressor no tratamento de 
artrite, lúpus eritematoso sistêmico, glomerulonefrite, etc. 
(ANDERSON et al., 1995). Consiste de um pó cristalino, fino, branco e 
inodoro e suas principais indicações terapêuticas são para casos de 
leucemia linfocítica crônica, doença de Hodgkin, linfomas e tumores 
sólidos. É normalmente administrada em doses diárias de 50 mg/kg, por 
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via oral ou endovenosa, com frequência de 3 a 4 semanas (MARTINS, 
2003).  
O pequeno número de trabalhos no Estado de Santa Catarina 
que abordem a Entomologia Forense, e principalmente a 
Entomotoxicologia, evidencia a importância de pesquisas acerca do 
tema, já que consiste em um trabalho de grande auxílio nas 
investigações criminais e no conhecimento mais aprofundado da 
ecologia dos insetos, além de ser uma área em evolução, havendo a 
necessidade de trabalhos presentes e futuros.  
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2 OBJETIVOS 
 
- Objetivo geral 
Avaliar o efeito de ciclofosfamida no desenvolvimento larval C. 
megacephala. 
- Objetivos específicos 
 Manter larvas de C. megacephala na presença de 
ciclofosfamida e verificar seu efeito no desenvolvimento das 
moscas. 
 Observar se há retardo no desenvolvimento da larva e pupa na 
presença de ciclofosfamida. 
 Avaliar se há alterações no comprimento, peso, sobrevivência e 
mortalidade das larvas na presença de ciclofosfamida. 
 Avaliar se há alterações no tamanho e razão sexual de adultos 
na presença de ciclofosfamida. 
 Verificar se as alterações ocorridas são dose-dependentes.  
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3 MATERIAL E MÉTODOS 
 
Os experimentos foram desenvolvidos no Laboratório de 
Transmissores de Hematozoários (LTH) e Laboratório de Protozoologia, 
localizados no terceiro andar do primeiro bloco do Departamento de 
Microbiologia, Imunologia e Parasitologia (MIP), do Centro de Ciências 
Biológicas (CCB) do campus da Universidade Federal de Santa Catarina 
(UFSC), no bairro Córrego Grande, Município de Florianópolis.  
3.1 Armadilhas 
Para a captura em campo, de indivíduos selvagens foram 
utilizadas armadilhas feitas de garrafas plásticas recicláveis de 
polietileno (PET). A confecção das mesmas foi feita a partir de duas 
garrafas tipo PET, as quais foram cortadas na região inferior, próximo 
ao fundo e na região superior, próximo ao gargalo, formando três peças: 
uma pequena, da porção superior, sem tampa, outra maior, cuja tampa 
foi mantida e uma última porção inferior, o fundo da garrafa (Figura 3). 
A primeira peça foi encaixada no interior da segunda e a região foi 
vedada com fita adesiva. Na última peça foram feitos quatro furos, para 
entrada das moscas e fixado, com fita adevisa, um copo plástico de 50 
ml contendo a isca. Essa peça foi encaixada na parte superior da 
armadilha, sendo também vedada com fita adesiva.  
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Figura 3. Esquema da armadilha utilizada para captura das moscas. 
Original de Josiane Wolff. 
 
Como isca foram utilizadas cerca de 30 g de carne bovina 
moída, a qual era deixada em decomposição à temperatura ambiente por, 
no mínimo, 48 horas antes da utilização nas armadilhas. O copo plástico 
contendo a isca era tampado com um pedaço de tecido voal preso ao 
copo por um elástico, para evitar que houvesse oviposição na isca. 
3.2 Coleta e identificação 
 As coletas foram realizadas nos campus da UFSC de 
Florianópolis nos arredores do Departamento de MIP/CCB, próximo a 
uma composteira desativada. Os lugares escolhidos para colocar as 
armadilhas geralmente tinham bastante vegetação em sua proximidade. 
A cada coleta foram levadas a campo, geralmente, dez armadilhas, que 
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eram penduradas a uma altura aproximada de 1,30 m do solo, dispostas 
aleatoriamente no local e revisadas a cada vinte e quatro horas até que a 
isca não surtisse mais o efeito de atração desejado. A cada revisão das 
armadilhas, era observado se haviam sido capturados indivíduos 
muscóides de coloração verde-metálica. Caso fossem avistados, a peça 
inferior da armadilha era separada da superior, ainda em campo, e na 
parte superior sem tampa era colocado um pouco de algodão, para evitar 
a fuga dos espécimes coletados que eram assim transportados ao 
laboratório. 
 Em laboratório os indivíduos de coloração metálica eram 
retirados da peça superior da armadilha, através de tubos plásticos 
acoplados à saída superior. Assim que entravam nos tubos, os espécimes 
eram repassados a uma gaiola de acrílico transparente. A gaiola tinha as 
dimensões 39 x 39 x 39 cm, possuía quatro aberturas, duas retangulares 
laterais, tampadas com tecido voal e duas circulares frontais, 
circundadas por uma manga de tecido cada (Figura 4), que permitiam o 
acesso ao interior da gaiola. A essa gaiola foi dada o nome de “gaiola de 
triagem”, pois nela eram mantidos os indivíduos, entre vinte e quatro e 
quarenta e oito horas, que seriam identificados. Esse período de espera 
para a identificação foi respeitado levando em consideração o estresse 
pelo qual as moscas passam, desde a captura na armadilha, até o 
transporte ao laboratório e a transferência para a gaiola. 
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Figura 4. Modelo de gaiola de triagem e de criação. 
 
 Para identificação, um indivíduo por vez era retirado da gaiola, 
com auxílio de um tubo de plástico transparente, e identificado em 
microscópio estereoscópico. Os critérios de identificação foram 
estabelecidos com auxílio da Chave para a Identificação das Formas 
Adultas das Espécies da Família Calliphoridae (Diptera, Brachycera, 
Cyclorrhapha) Encontradas no Brasil (MELLO, 2003). Para a 
identificação de C. megacephala, os caracteres levados em consideração 
foram: tórax e abdome metálico de coloração azul ou verde; estigma 
respiratório anterior cinzento; calíptera pilosa; nervura mediana da asa 
distintamente angulosa; base da nervura radial da asa pilosa. A 
diferenciação de sexo foi feita a olho nu considerando que os machos 
possuem olhos holópticos e as fêmeas olhos dicópticos (Figura 5). Este 
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procedimento permitiu realizarmos um controle equilibrado sobre a 
quantidade de fêmeas e machos na criação. 
Figura 5. Diferenciação de sexo em C. megacephala. A. Fêmea com 
olhos dicópticos. B. Macho com olhos holópticos. 
 
 
3.3 Manutenção da criação 
 As gaiolas tiveram o fundo forrado com papel filtro e foram 
mantidas à temperatura de 25 ± 2ºC, com fotoperíodo natural e umidade 
de 60%. A alimentação das moscas consistiu em uma dieta à base de 
açúcar, leite em pó e levedo de cerveja, na proporção de 1:1:1 e água 
destilada até a obtenção de uma textura pastosa. Também era oferecido 
algodão umedecido com água destilada ad libitum. 
Os adultos de C. megacephala foram mantidos em uma gaiola 
de acrílico, de dimensões 39 x 39 x 39 cm e quatro aberturas, duas 
retangulares laterais, protegidas por tecido voal, e duas redondas 
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frontais. Chamada de “gaiola de criação”, nela eram mantidos os 
indivíduos selvagens, que formavam a geração parental. À medida que 
mais indivíduos eram coletados, também eram transferidos para essa 
gaiola. 
 Para estímulo de oviposição era colocada na gaiola, no período 
matutino, uma placa de Petri com aproximadamente 50g de carne 
bovina moída crua, a qual era retirada no final da tarde do mesmo dia, 
havendo ou não postura de ovos, evitando-se assim a eclosão de larvas 
no interior das gaiolas. Caso houvesse oviposição, a placa com a carne 
era retirada da gaiola e colocada em um recipiente de plástico de 300 ml 
preenchido com vermiculita umedecida com água destilada, para criar 
ambiente propício à pupação (BARROS-CORDEIRO & PUJOL-LUZ, 
2010). O recipiente era então tampado com voal por um elástico e 
levado a uma incubadora BOD digital a uma temperatura de 25 ± 2ºC, 
umidade de 60% e fotoperíodo de 12 horas. O recipiente era observado 
diariamente para saber o dia de eclosão das moscas. 
3.4 Obtenção das gerações f1 e f2 
 Ao eclodirem das pupas, as moscas da geração F1 foram 
transferidas da estufa para outra gaiola de criação, onde eram 
alimentadas com a mesma dieta que as moscas da geração parental. 
Foram disponibilizadas 50 g de carne bovina moída crua em uma placa 
de Petri para estímulo de maturação de seus folículos ovarianos.  
 Quando oferecida a carne, a gaiola era observada a cada hora 
para registro do momento de postura dos ovos e da eclosão das larvas de 
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primeiro estádio. Os experimentos com o quimioterápico ciclofosfamida 
foram realizados com a prole da F1. 
3.5 Determinação da diluição de ciclofosfamida 
 O medicamento utilizado no presente estudo foi o Genuxal® 
da Baxter Oncology, cujo princípio ativo é a ciclofosfamida (Figura 6). 
A ciclofosfamida obtida apresentava-se em pó para preparação 
extemporânea 200 mg. Para que fosse possível a obtenção de outras 
concentrações, ela foi primeiramente diluída em 10 ml de água, 
resultando em uma solução de 20 mg/ml, a “solução-mãe”. 
A dose inicial intravenosa recomendada para pacientes sem 
deficiências hematológicas é de 50 mg/kg, sendo geralmente 
administrada em doses divididas em um período de dois a cinco dias 
(Genuxal®, BAXTER HOSPITALAR LTDA., 2009). 
A diluição foi feita com base nessa dose intravenosa inicial e na 
quantidade de 20 g de carne bovina moída crua que foi utilizada em 
cada uma das cinco réplicas de cada concentração. A partir da diluição 
foram montados quatro grupos experimentais, em diferentes 
concentrações: 0,5 mg/kg, 5 mg/kg, 50 mg/kg e 500mg/kg, como 
mostrado na tabela 1. Foi mantido ainda um grupo controle somente 
com carne moída.  
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Tabela 1. Número de réplicas e larvas utilizados para as cinco 
concentrações obtidas através da diluição da ciclofosfamida. 
 
Figura 6. A. Fármaco utilizado nos experimentos do efeito da 
ciclofosfamida no desenvolvimento de Chrysomya megacephala.  
B. Fórmula estrutural da Ciclofosfamida.  
A B 
Fonte: A. Modificado de farmaciaonlineshop.com.br. Disponível em: 
<http://www.farmaciaonlineshop.com.br/categorias/34/15>. Acesso em: 
6 nov. 2015. B. Modificado de ANDERSON et al., 1995 por 
MARTINS, 2003. 
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3.6 Delineamento do experimento 
A carne bovina moída crua era retirada do refrigerador no 
período matutino para ser colocada em placa de Petri, no início da tarde, 
dentro da gaiola da geração F1 como estímulo para oviposição. 
Enquanto isso se fazia o preparo das diluições de ciclofosfamida. Foram 
realizadas cinco réplicas de cada concentração, sendo a ciclofosfamida 
cuidadosamente misturada na carne moída. A carne era colocada em 
copos plásticos de 50 ml, os quais eram alocados em potes de plásticos 
translúcidos de 300 ml com vermiculita no fundo, tampados com tecido 
voal por um elástico (Figura 7). Após a eclosão dos ovos, foram 
colocadas vinte larvas na carne de cada réplica dos quatro tratamentos e 
do controle. Os potes foram mantidos em incubadora BOD digital a uma 
temperatura de 25 ± 2ºC, UR de 60% e fotoperíodo de 12 horas. 
Figura 7. Pote de plástico translúcido de 300 ml, contendo 20 g de 
carne bovina moída crua e a vermiculita para empupação. 
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 A cada doze horas foi retirada uma larva, aleatoriamente, de 
cada réplica, com auxílio de um pincel e pesada em balança analítica. 
 Após esse procedimento, as larvas coletadas eram submersas 
em água quente (entre 80ºC – 90ºC) e o comprimento larval foi 
mensurado com o auxílio de um paquímetro digital e microscópio 
estereoscópico, momento em que também era observado o estádio 
larval. Posteriormente as larvas foram conservadas em álcool 70%. 
As coletas das larvas cessaram assim que as primeiras pupas 
começaram a aparecer, visto que é a fase em que se tornam mais 
sensíveis. Ainda assim, as réplicas prosseguiram sendo observadas 
diariamente para acompanhamento de estágios de pré-pupa, pupa, 
nascimento e morte das moscas. Dados como sobrevivência larval, 
mortalidade larval, bem como o tamanho que os adultos atingiram 
também foram coletados. O tamanho das moscas adultas foi mensurado 
com o auxílio de paquímetro digital e microscópio estereoscópico. O 
método utilizado foi o descrito por Hayes et al. (1988) em que a asa 
esquerda é retirada e sua medida tomada da ponta da asa até a alula, em 
linha reta, como mostra a figura 8. 
Figura 8. Método de medição da asa de indivíduo adulto de Chrysomya 
megacephala, desenvolvido por Hayes et al. (1988). A medição foi feita 
do ponto A ao ponto B (início da alula). 
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3.7 Análises estatísticas 
O teste estatístico utilizado foi ANOVA para comparações de 
média entre os grupos, considerando significativo quando p<0,05. 
Foram comparados os dados de peso larval, comprimento larval, 
sobrevivência e mortalidade larval, sobrevivência até adulto e seus 
tamanhos. O programa utilizado foi o GraphPad Prism 6 e Microsoft 
Excel 2013. A razão sexual de machos e fêmeas foi feita através da 
contagem de indivíduos adultos emergidos. 
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4 RESULTADOS E DISCUSSÃO 
 
4.1 Análise de peso dos imaturos 
 Ao comparar as médias dos pesos das cinco réplicas de cada 
grupo percebeu-se um padrão de ganho de massa esperado para o grupo 
controle, em que a larva aumenta de peso por estar alimentando-se 
ativamente, até atingir o estágio de pré-pupa, momento em que 
abandona a dieta resultando em um decréscimo de seu peso (GOFF et 
al., 1989). Na tabela 2, percebe-se que o decréscimo de peso no grupo 
controle ocorreu entre a 72ª e 84ª hora. A larva coletada na 84ª hora 
encontrava-se na vermiculita, justificando a perda de peso por abandono 
da dieta. Esse padrão de perda de peso em estágio de pré-pupa ocorreu 
em todos os grupos experimentais, sendo que o grupo 500 mg/kg 
demorou 12 horas a mais que os outros grupos para atingir o estágio de 
abandono de dieta. 
A tabela 2 mostra que em alguns momentos, como na 12ª e na 
60ª hora, a média dos pesos dos grupos experimentais foi maior que a 
média do grupo controle. Isso pode ser devido ao fato de que na 12ª hora 
a droga ainda não teria causado nenhum efeito no metabolismo larval. 
Levot e colaboradores (1979) observaram que o maior período de 
crescimento larval dava-se entre 42 horas e 72 horas para grupos 
controle, porém a 60ª hora mostrou valores de peso maiores para os 
grupos experimentais do que para o controle, ainda que muito próximos 
e, por esse motivo, sem diferenças estatísticas significativas (p>0,05). 
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No geral, as medidas de desvio padrão foram muito altas, 
especialmente nas 48ª e 60ª horas. As grandes diferenças de peso das 
larvas nesses momentos podem estar relacionadas à competição por 
alimento, já que é esse o período de maior crescimento larval e, 
consequentemente, de maior busca por alimento. 
Tabela 2. Médias de peso registrado (mg) (ẋ±SD) a cada 12 horas 
durante o desenvolvimento larval de Chrysomya megacephala frente à 
diferentes concentrações do quimioterápico Genuxal®, onde (a) 
representa o fim do segundo estádio larval e (b) o fim do terceiro estádio 
larval e início do estágio de pré-pupa. 
 Controle 0,5 mg/kg 5 mg/kg 50 mg/kg 500 mg/kg 
0h 1,52±0,67 1,38±0,28 1,46±0,43 0,98±0,47 1,24±0,46 
12h 2,92±1,18 3,16±0,55 3,04±0,85 3,94±1,11 3,53±0,83 
24h 9,82±1,61 9,42±2,52 9,22±2,46 6,31±5,69 4,9±3,54 
36h 25,54±7,56(a) 15,86±1,41(a) 16,8±6,4(a) 20,12±5,50(a) 9,19±3,86(a) 
48h 38±22,95 19,86±16,15 38,44±13,98 37,46±18,73 36,76±3,95 
60h 52,44±23,88 58,78±24,90 57,16±15,74 60,18±8,85 59,88±7,89 
72h 63,46±2,679 60,86±10,19 55,16±7,17 65,9±5,94 64,74±10,18 
84h 50,44±12,53(b) 51,86±9,24(b) 52,76±6,39(b) 57,88±15,60(b) 62,56±11,71 
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96h - - - - 57,44±6,95(b) 
Ocorreram diferenças estatísticas significativas (p>0,05) quando 
analisadas entre si as cinco réplicas do grupo controle (por exemplo, a 
12ª hora com a 24ª hora, a 12ª hora com a 36ª hora e assim por diante, 
dentro do mesmo grupo). Essas diferenças passaram a ser significativas 
apenas a partir da 36ª hora de coleta, isso se repetiu para os grupos de 
concentrações 5 mg/kg, 50 mg/kg e 500 mg/kg, diferindo apenas no 
grupo 0,5 mg/kg, em que as diferenças passaram a ser significativas na 
hora de coleta seguinte. As primeiras horas de alimentação das larvas 
podem não ter resultados significativos, visto que estão em um primeiro 
contato com o novo meio alimentar, adaptando-se a ele e mostrando 
resultados de ganho de massa decorrido certo tempo. 
 A tabela 3 mostra a comparação do ganho de massa entre um 
período e o período anterior, onde é possível notar que o pico de ganho 
de massa ocorreu, no geral, entre 48 horas e 60 horas, resultado este que 
está de acordo com Levot e colaboradores (1979). Os valores negativos 
na tabela representam o momento em que as larvas começam a perder 
peso para empupar. O grupo de concentração 5 mg/kg teve um início de 
perda de peso ainda no terceiro estádio, mesmo não tendo abandonado a 
dieta, e o grupo de concentração 500 mg/kg teve uma fase larval 12 
horas mais longa que os outros grupos experimentais, o que pode ser 
consequência do efeito do medicamento já que esse foi o grupo que 
recebeu a dose mais alta. 
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Tabela 3. Ganho de massa médio (mg) em larvas de Chrysomya 
megacephala criadas em substrato alimentar com o quimioterápico 
Genuxal® para cada grupo experimental, entre períodos de 12 horas. 
Período Controle 0,5 mg/kg 5 mg/kg 50 mg/kg 500 mg/kg 
0-12 1,4 1,78 1,58 2,96 2,30 
12-24 6,9 6,26 6,18 2,38 1,36 
24-36 15,72 6,44 7,58 13,80 4,30 
36-48 12,46 4 21,64 17,34 27,56 
48-60 14,44 38,92 18,72 22,72 23,12 
60-72 11,02 2,08 -2 5,72 4,86 
72-84 -13,02 -9 -2,4 -8,02 -2,18 
84-96 - - - - -5,12 
 
Os gráficos representados na figura 9 mostram as médias do 
ganho de massa obtido pelas larvas a cada 12 horas de coleta. Neles é 
bem notável o padrão de ganho de peso até o final do estádio L3 (96 
horas para controle e concentrações 0,5 mg/kg, 5 mg/kg e 50 mg/kg e 
108 horas para a concentração 500 mg/kg), principalmente nos gráficos 
do grupo controle e do grupo de concentração 0,5 mg/kg. 
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Figura 9. Peso de larvas de Chrysomya megacephala criadas em 
substrato alimentar com diferentes concentrações do quimioterápico 
Genuxal® a cada 12 horas. A. Controle. B. 0,5 mg/kg. C. 5 mg/kg.  D. 
50 mg/kg.  E. 500 mg/kg. 
 
A  
B  
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Trabalhos realizados em que foram analisadas diferentes drogas 
no desenvolvimento larval de moscas da família Calliphoridae, também 
foi encontrado esse resultado padrão de um ganho de massa 
proporcional em todas as diferentes concentrações, com poucas 
diferenças entre elas. Moretto (2011) testou o efeito de Citalopram, um 
antidepressivo, no desenvolvimento larval de C. megacephala e 
concluiu não haver diferenças acentuadas de peso larval entre os 
diferentes tratamentos propostos. Rezende et al.(2014) analisaram os 
efeitos de metilfenidato, hidrocloreto, fenobarbital e metilfenitado 
hidrocloreto associado ao fenobarbital em três espécies de califorídeos e 
notaram que as drogas não tiveram efeitos significativos no tempo de 
desenvolvimento de Chrysomya albiceps e Chrysomya putoria, apesar 
de demonstrarem ter alguma interferência no desenvolvimento da 
mesma.  
Trabalhos como o de Thyssen e Grella (2011), que analisaram o 
efeito da escopolamina no desenvolvimento de C. putoria e o de 
Oliveira et al.(2009), que analisaram o efeito de Buscopan® no 
desenvolvimento de C. megacephala demonstraram que os pesos das 
larvas em substrato alimentar com as diferentes concentrações das 
drogas foram menores que os do grupo controle. Esses resultados 
também mostram que existem diferenças entre as espécies, bem como 
do efeito que o medicamento utilizado exerce nessa espécie, e ainda de 
fatores como umidade, temperatura, quantidade de alimento, competição 
entre as larvas, etc. 
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4.2 Análise de comprimento dos imaturos 
 O comprimento das larvas de C. megacephala teve um padrão 
parecido aos resultados de peso. A comparação das médias dos 
comprimentos dos grupos nos mesmos horários, as quais podem ser 
consultadas na tabela 4, não mostrou diferenças estatísticas 
significativas (p>0,05), a não ser dentro de cada grupo, fazendo-se a 
comparação entre os diferentes períodos de tempo em que eram 
mantidas na dieta com o fármaco.  
O crescimento larval foi uniforme, mantendo o padrão de 
aumento de tamanho até a fase de abandono de dieta para empupação. A 
fase de pré-pupa tem como característica a diminuição do tamanho 
larval (GOFF et al., 1989), fato notado entre as 72ª e 84ª hora para todos 
os grupos, menos o de concentração 500 mg/kg, que teve uma média de 
tamanho menor a partir da 96º hora. Cordeiro e Pujol-Luz (2010), 
determinaram a duração do desenvolvimento larval de C. megacephala 
em condições laboratoriais e o tamanho das larvas em cada fase. Seus 
resultados revelaram que as larvas de 2º instar têm uma duração de 18-
34 horas e a média de seu tamanho é de 7,97 mm. Nota-se que os 
valores apresentados na tabela 3 para as larvas de 2º ínstar (entre 12ª e 
36ª horas) se aproximam a esses resultados. 
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Tabela 4. Médias para o comprimento registrado (mm) (x±SD) a cada 
12 horas durante o desenvolvimento larval de Chrysomya megacephala 
frente à diferentes concentrações do quimioterápico Genuxal®, onde (a) 
representa o fim do segundo estádio larval e (b) o fim do terceiro estádio 
larval e início do estágio de pré-pupa. 
Hora Controle 0,5 mg/kg 5 mg/kg 50 mg/kg 500 mg/kg 
0h 3,72±0,30 3,37±0,41 3,32±0,51 3,48±0,31 3,35±0,24 
12h 4,19±1,61 5,83±0,43 4,47±1,33 4,42±1,20 6,36±0,30 
24h 7,77±0,24 7,48±1,15 7,44±0,80 5,37±1,84 5,39±1,23 
36h 9,88±1,23(a) 9,14±1,07(a) 8,50±0,68(a) 9,37±1,27(a) 7,09±1,08(a) 
48h 10,81±2,98 8,87±3,03 11,11±1,84 10,34±3,42 11,90±0,59 
60h 12,36±1,77 12,51±2,78 12,39±1,05 12,32±1,17 12,76±0,75 
72h 14,09±0,71 13,58±0,91 12,68±0,65 13,39±0,66 13,83±0,57 
84h 10,34±1,70(b) 10,55±1,87(b) 10,33±0,80(b) 11,88±2,64(b) 13,05±1,38 
96h - - - - 12,88±0,49(b) 
 
Ainda citando Cordeiro e Pujol-Luz, no mesmo trabalho, 
constataram que as larvas de 3º ínstar têm duração de 36 a 74 horas e 
tamanho médio de 15,51 mm. No presente experimento, a duração do 
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estádio L3 teve 48 horas e a média dos comprimentos aproximava-se ao 
valor de 15,51 mm, concluindo-se que o medicamento não influenciou 
nesses padrões de desenvolvimento larval, podendo ter apenas surtido 
efeito em algumas alterações metabólicas, fato notado na demora em 
empupar de 12 horas a mais do grupo de maior concentração do 
quimioterápico. 
Na tabela 5 estão as comparações de ganho de comprimento das 
larvas entre uma hora e sua hora anterior.  
A maior taxa de aumento de tamanho para o grupo controle 
ocorreu entre a 12ª e 24ª hora, que foi, inclusive, uma das maiores 
diferenças de aumento de tamanho registrada, quando comparada aos 
outros grupos. O grupo de 500 mg/kg teve um decréscimo de tamanho já 
nas primeiras horas, voltando a aumentar nas horas seguintes e 
demorando 12 horas a mais que os outros grupos para iniciar o estágio 
de pré-pupa, apresentando, porém, um decréscimo no tamanho mesmo 
no final do estádio L3 (72-84h). Sugere-se que a demora desse grupo 
para empupar tenha a ver com o efeito da ciclofosfamida, já que teve 
contato com a dose mais alta dentre as concentrações. 
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Tabela 5. Aumento de comprimento (mm) em larvas de Chrysomya 
megacephala criadas em substrato alimentar com o quimioterápico 
Genuxal® para cada grupo experimental, entre períodos de 12 horas. 
Período Controle 0,5 mg/kg 5 mg/kg 50 mg/kg 500 mg/kg 
0-12 0,47 2,46 1,14 0,94 3 
12-24 3,58 1,65 2,97 0,95 -0,42 
24-36 2,11 1,66 1,06 4 1,16 
36-48 0,93 -0,27 2,61 0,97 4,81 
48-60 1,55 3,63 1,28 1,98 0,85 
60-72 1,72 1,08 0,29 1,07 1,07 
72-84 -3,74 -3,03 -2,35 -1,51 -0,78 
84-96 - - - - -0,16 
 
Os gráficos representados na figura 10 a seguir mostram as 
médias do ganho de comprimento obtido pelas larvas a cada 12 horas de 
coleta. Neles é bem notável o padrão de aumento de tamanho até o final 
do estádio L3 (96 horas para controle, 0,5 mg/kg, 5 mg/kg e 50 mg/kg e 
108 horas para 500 mg/kg), principalmente nos gráficos do grupo 
controle e do grupo de concentração 0,5 mg/kg. 
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Figura 10. Tamanho (mm) das larvas de Chrysomya megacephala 
criadas em substrato alimentar com diferentes concentrações do 
quimioterápico Genuxal®. a cada 12 horas. A. Controle. B. 0,5 mg/kg. 
C. 5 mg/kg. D. 50 mg/kg. E. 500 mg/kg. 
A  
B  
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C  
D  
E  
Um estudo realizado em 2008 por Ferrari et al., demonstrou que 
o tamanho de larvas do califorídeo C. albiceps aumenta 
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significativamente quando em contato com a testosterona, comparado ao 
tamanho das larvas mantidas em um grupo controle sem a droga. 
Oliveira et al. (2011), observaram que o Buscopan® diminui o tamanho 
das larvas de C. megacephala nos estágios iniciais do desenvolvimento 
e nos outros estágios esse efeito tende a diminuir. Esquivel (2014) 
averiguou o efeito de dois inseticidas, paration e carbofurano, no 
desenvolvimento larval da mosca Chrysomya rufifacies e chegou à 
conclusão de que o paration ocasiona o aumento o tamanho larval, 
enquanto o carbofurano a diminuição. 
 A ciclofosfamida não causou uma diferença significativa de 
tamanho das larvas nas diferentes concentrações. Isso pode estar 
relacionado a mecanismos físicos da larva, em que as propriedades de 
seu tegumento podem variar de um estádio de vida para outro (BADII & 
GARZA, 2007). Algumas drogas não são bioacumuladas, sugerindo 
eficientes maneiras de eliminação via mecanismos existentes, ou 
induzidos (SADLER et al., 1994). 
4.3 Taxas de sobrevivência e mortalidade larval  
 As taxas de sobrevivência e mortalidade larval das diferentes 
concentrações de ciclofosfamida, não mostraram diferenças 
significativas quando comparadas ao grupo controle. A sobrevivência 
dos imaturos refere-se ao número de larvas que conseguiu chegar ao 
estágio de pupa, mesmo que não atingindo o estágio de adulto. A tabela 
6 mostra as comparações entre as médias de sobrevivência e mortalidade 
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de imaturos em cada grupo, levando em consideração as cinco réplicas 
de cada um deles. 
Tabela 6. Número médio de larvas (x±SD) que sobreviveram e 
morreram de Chrysomya megacephala frente à diferentes concentrações 
do quimioterápico Genuxal®. 
 Controle 0,5 mg/kg 5 mg/kg 50 mg/kg 500 mg/kg 
Sobrevivência 6,2±0,83 7,2±2,04 6,6±2,30 4,8±2,48 5,5±2,08 
Mortalidade 5,8±0,83 4,8±2,04 4,8±2,38 7,0±2,55 6,2±3,42 
 
As médias de sobrevivência e mortalidade dos imaturos 
sugerem que a ciclofosfamida não tenha efeito nesses parâmetros para 
essa espécie de mosca. Apesar da pequena diferença, ao analisarmos a 
tabela, vemos que o número médio de sobrevivência larval nos grupos 
de concentrações 0,5 mg/kg e 5 mg/kg eram maiores ao número médio 
de mortalidade, porém nos grupos 50 mg/kg e 500 mg/kg, as 
porcentagens de mortalidade foram um pouco maiores que as de 
sobrevivência. 
4.4 Sobrevivência, tamanho e razão sexual de adultos 
 Após a empupação e a emergência dos adultos, os mesmos 
foram contabilizados para saber se houve influência das dietas com 
ciclofosfamida na sua quantidade (Tabela 7). 
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Tabela 7. Número médio de adultos (x±SD) de Chrysomya 
megacephala que emergiram nas diferentes concentrações do 
quimioterápico Genuxal®. 
 Controle 0,5 mg/kg 5 mg/kg 50 mg/kg 500 mg/kg 
Média de 
adultos 
1,66±0,57 3,4±2,19 2,75±1,25 2,8±1,09 1,66±0,57 
 
Um fato curioso foi o de que o grupo controle e o grupo de 
concentração 500 mg/kg tiveram o mesmo número de adultos 
emergidos. As diferenças de quantidade de adultos emergidos para cada 
grupo experimental não foram significativas. Dentre as cinco réplicas do 
grupo controle, em duas não nasceram indivíduos adultos, assim como 
na concentração de 500 mg/kg. O período larval é o momento em que se 
define a sobrevivência de adultos (REIS et al., 1994), então qualquer 
variação que tenha efeito no desenvolvimento larval e mesmo na fase de 
pupa, a qual é bastante sensível, pode ocasionar na não emergência de 
adultos, não tendo a ver necessariamente, com o medicamento utilizado 
nos experimentos. 
Os tamanhos dos adultos tiveram apenas diferença significativa, 
nos testes estatísticos, entre o grupo de concentração 0,5 mg/kg e o de 
concentração 500 mg/kg. Os tamanhos não diferiram de maneira tão 
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desigual e não pode-se afirmar que a ciclofosfamida tenha causado 
algum decréscimo ou aumento de tamanho final nos adultos. No gráfico 
da figura 11, é possível observar os valores de médias de tamanho das 
asas dos adultos de moscas criadas com o quimioterápico. O gráfico 
mostra que não há grandes diferenças no tamanho dos adultos entre as 
diferentes concentrações, apesar de a quantidade de adultos emergidos 
do grupo controle e do grupo de maior concentração ter sido menor que 
a dos outros grupos, o tamanho final de todos eles foi semelhante. 
Figura 11. Comparação das médias dos tamanhos de adultos de 
Chrysomya megacephala frente às diferentes concentrações do 
quimioterápico Genuxal®, onde eixo “x” refere-se às concentrações em 
mg/kg e eixo “y” à média dos tamanhos de adultos em mm. 
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 Calculou-se, ainda, a taxa de sobrevivência de fêmeas e 
machos, obtendo-se assim a razão sexual (Tabela 8). 
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Tabela 8. Razão sexual (em porcentagem) de fêmeas e machos de 
Chrysomya megacephala, em diferentes concentrações do 
quimioterápico Genuxal®. 
Tratamentos Fêmeas Machos 
Controle 60% 40% 
0,5 mg/kg 47% 53% 
5 mg/kg 70% 30% 
50 mg/kg 50% 50% 
500 mg/kg 40% 60% 
 
 O padrão considerado normal para a razão sexual é o de 50% 
para cada sexo (ESSER, 1990). Os valores apresentados na tabela 
mantiveram-se próximos a esse padrão, inclusive na concentração de 50 
mg/kg a porcentagem foi exatamente 50% de fêmeas e 50% de machos. 
Nesse caso, pode-se considerar que a ciclofosfamida não causou efeitos 
na razão sexual dos adultos emergidos. 
 
 
  
58 
 
 
 
5 Conclusão 
 
 A partir das análises estatísticas notou-se que a ciclofosfamida, 
apesar de testada em concentrações bem variadas, não 
influenciou no crescimento e peso das larvas de C. 
megacephala, bem como nas taxas de sobrevivência larval e de 
adultos.  
 Na maior concentração de ciclofosfamida houve uma demora 
de 12 horas no desenvolvimento das larvas. 
 A ciclofosfamida não causou efeitos significativos na 
sobrevivência e mortalidade larval, nem no tamanho de adultos 
e razão sexual dos mesmos. 
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6 Perspectivas 
 
Seria interessante a realização de um trabalho em que se 
utilizasse um organismo vivo, ao qual fosse administrado o 
medicamento para ser metabolizado pelo fígado. O objetivo seria 
oferecer esse organismo, após sua morte, como alimento às larvas. A 
modificação bioquímica das drogas pode alterar suas atividades 
farmacológicas e gerar metabólitos ativos, o que talvez fornecesse 
diferentes resultados dos aqui apresentados. 
Outros testes experimentais com agentes antineoplásicos são 
essenciais para complementar os resultados apresentados. 
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